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Streszczenie
Wstęp: Tworzenie skrzepliny jest momentem krytycznym w patofizjologii ostrych zespołów
wieńcowych. Celem niniejszej pracy była ocena związku immunoglobuliny E (IgE) z wybrany-
mi markerami aktywacji trombinogenezy, fibrynolizy, uszkodzenia śródbłonka i parametrami
lipidowymi oraz ocena roli IgE jako ewentualnego współuczestnika procesu miażdżycowo-
-zakrzepowego.
Metody: Badanie przeprowadzono u 80 chorych z ostrym zawałem serca. Stężenia parame-
trów lipidowych, lipoproteiny(a), markerów generacji trombiny (TAT, AT III), markerów
fibrynolizy (tPA:Ag, PAI-I:Ag, PAP, D-dimery) i uszkodzenia śródbłonka (czynnik von Wille-
branda) oznaczano we krwi pobranej bezpośrednio po przyjęciu do szpitala oraz przed rozpo-
częciem leczenia.
Wyniki: U chorych z ostrym zawałem serca, ze stężeniem IgE powyżej 100 kU/l stwierdzono
statystycznie istotny dodatni związek log (IgE) ze stężeniem LDL (p < 0,05) i lipoproteiny(a)
(p < 0,02) oraz ujemny z HDL (p < 0,02). Pominięcie pacjentów ze stężeniem IgE poniżej 150 kU/l
wzmocniło siłę korelacji log (IgE) z LDL (p < 0,002) i lipoproteiną(a) (p < 0,01) i wykazało
istotny związek IgE z TAT (p < 0,001), AT III (p < 0,002) i D-dimerami (p < 0,05).
Zarówno 7., 14., jak i 40. dnia po zawale utrzymywała się dodatnia znamienna korelacja
przyrostów stężeń IgE z przyrostami stężeń TAT (p < 0,02).
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Wnioski: U osób z ostrym zawałem serca stwierdza się istotny wzrost stężeń osoczowych
markerów trombinogenezy i aktywacji fibrynolizy. Obserwowana dodatnia korelacja stężeń
IgE powyżej 100 kU/l z markerami wewnątrznaczyniowej aktywacji trombinogenezy, parame-
trami lipidowymi i lipoproteiną(a) o wzrastającej istotności wraz ze wzrostem stężenia IgE
oraz utrzymująca się dodatnia znamienna korelacja przyrostów stężeń IgE z przyrostami
stężeń TAT po zawale mogą świadczyć o współuczestniczeniu IgE w procesie miażdżycowo-
-zakrzepowym. (Folia Cardiologica Excerpta 2007; 2: 309–316)
Słowa kluczowe: zawał serca, immunoglobulina E, lipidy, markery trombinogenezy
Wstęp
W praktyce klinicznej często obserwuje się
chorych z zaburzeniami sercowo-naczyniowymi,
u których nie stwierdzono znanych, predysponują-
cych czynników ryzyka, co potwierdza nie do końca
wyjaśnioną różnorodność przyczyn ostrych zespo-
łów wieńcowych. W okresie ostatnich 20 lat zaczę-
to dostrzegać i doceniać rolę mechanizmów odpor-
nościowych w rozwoju miażdżycy oraz jej powikłań
zakrzepowych [1–3]. W krwiobiegu pacjentów
z miażdżycą wykrywano przeciwciała przeciwko
utlenionym lipoproteinom o niskiej gęstości (LDL,
low density lipoprotein), stwierdzano również krą-
żące kompleksy odpornościowe złożone z LDL
i skierowanych przeciw nim przeciwciał [4]. U nie-
których pacjentów po przebytym zawale serca za-
notowano wysokie miana przeciwciał przeciw Chla-
mydia pneumoniae, co sugeruje, że proces miażdży-
cowy i związane z nim powikłania zakrzepowe mogą
mieć podłoże infekcyjne [5, 6].
W ostatnich latach zwrócono uwagę na podwyż-
szone stężenie immunoglobuliny E (IgE) w surowi-
cy u osób z chorobami układu sercowo-naczyniowe-
go, a zwłaszcza u pacjentów z zawałem serca [7–10].
Prawdopodobnie istnieje wiele związków między
stężeniem IgE i pobudzeniem antygenowym komó-
rek tucznych a rozwojem zmian miażdżycowych
i powikłań zakrzepowych. Stwierdzono, że w wyni-
ku miejscowej stymulacji antygenowej komórek
tucznych, na których powierzchni znajdują się IgE,
może dojść w ścianie naczynia tętniczego do po-
wstania komórek piankowatych poprzez wychwyt
LDL z udziałem makrofagów [11, 12]. Klasycznym
przykładem stymulacji komórki tucznej jest jej ak-
tywacja poprzez IgE. Pobudzenie komórek tucznych
z udziałem fizjologicznych czynników stymulują-
cych, takich jak IgE, C3 i C5, powoduje wydziele-
nie z mastocytów mediatorów — między innymi
histaminy, heparyny i obojętnych proteaz [12].
Stwierdzono jednak, że komórki tuczne mogą być
pobudzone do degranulacji również bez udziału IgE,
na przykład za pośrednictwem dopełniacza, lim-
focytów T i makrofagów [13]. Obecność komórek
tucznych w ogniskach miażdżycowych, obok zak-
tywowanych limfocytów T, składników dopeł-
niacza, makrofagów i cytokin, wskazuje na rolę
mastocytów, jako jednych z głównych komórek
w rozwoju miażdżycy (m.in. poprzez udział w oksy-
dacji LDL) [2, 14]. Zaobserwowano, że rozwój zmian
miażdżycowych w tętnicach wieńcowych wiąże się
z większą liczbą komórek tucznych w przydance na-
czyń wieńcowych, obecnych również między miocy-
tami i w intimie naczyń. Pęknięcie blaszki miażdży-
cowej prowadzi do adhezji i agregacji płytek krwi oraz
aktywacji trombiny i tworzenia fibryny. Naruszenie
równowagi hemostazy przejawia się głównie akty-
wacją procesów krzepnięcia krwi, czego następstwem
klinicznym może być częściowe lub całkowite
zamknięcie naczynia, z objawami niestabilnej dławi-
cy piersiowej, zawału serca lub nagłej śmierci ser-
cowej [15].
W ostatnich latach rozszerzono listę markerów
umożliwiających wykrycie zagrożenia zakrzepowe-
go [16]. Jednymi z ważniejszych są kompleksy trom-
bina–antytrombina III (TAT, thrombin-antithrombin
III complexes), które odzwierciedlają intensywność
zachodzącej in vivo trombinogenezy i należą do naj-
czulszych, najbardziej specyficznych markerów za-
krzepicy [17]. Do czynników o szczególnym znacze-
niu w rozwoju choroby niedokrwiennej serca należą
również: fibrynogen, czynnik VII, czynnik von Wil-
lebranda (vWF, von Willebrand factor), tkankowy
aktywator plazminogenu (t-PA, tissue plasminogen
activator), inhibitor tkankowego aktywatora plazmi-
nogenu (PAI-1, plasminogen activator inhibitor type 1)
oraz lipoproteina(a) [Lp(a)]. Niektóre z nich [vWF,
t-PA, Lp(a), fibrynogen] określono mianem niezależ-
nych biologicznych czynników ryzyka, na podstawie
których można przewidywać występowanie epizo-
dów wieńcowych [18].
Kluczowym enzymem powstającym w czasie
aktywacji fibrynolizy jest plazmina. Ilość tworzącej
się plazminy można określić, oznaczając stężenia
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kompleksów plazmina–a2-antyplazmina (PAP, plas-
min–a2-antyplasmin). Oznaczanie stężenia komplek-
sów PAP jest stosunkowo nową metodą badania
układu fibrynolizy osoczowej, a ich podwyższone
stężenie świadczy o wzmożonej plazminogenezie in
vivo. Działanie plazminy na usieciowaną fibrynę do-
prowadza do powstania różnej wielkości fragmentów,
z których najmniejsze są D-dimery (DD, D-dimers).
Podwyższone stężenie DD świadczy nie tylko o po-
budzeniu układu krzepnięcia, ale też o aktywnej
fibrynolizie [19].
Uwzględniając powagę problemu, jaki stwarza
obecnie choroba wieńcowa w krajach rozwiniętych,
a także aspekty poznawcze i praktyczne, podjęto
próbę wyjaśnienia, czy i jaki zachodzi związek IgE
z markerami krzepnięcia i fibrynolizy, uszkodzenia
śródbłonka oraz z parametrami lipidowymi u cho-
rych z zawałem serca. Ponadto starano się spraw-
dzić, czy korelacja ta zależy od odpowiednich stę-
żeń badanych parametrów.
Metody
Badaniem objęto 80 osób z ostrym zawałem
serca z uniesieniem odcinka ST, bez zatrzymania
krążenia i wstrząsu przed przyjęciem do szpitala,
bez współistniejących przewlekłych chorób zapal-
nych oraz z ujemnym wywiadem alergicznym oso-
bistym i rodzinnym, w wieku 37–70 lat (śr. wieku
55 lat, 52 mężczyzn) oraz 39 zdrowych osób (śr.
wieku 52,3 roku, 28 mężczyzn). Rozpoznanie zawału
serca ustalano na podstawie charakterystycznego
wywiadu, typowych zmian w seryjnych zapisach
EKG oraz badań laboratoryjnych potwierdzających
martwicę komórek mięśnia sercowego — troponi-
ny I i kinazy fosfokreatynowej (CPK, creatine pho-
sphokinase) oraz jej frakcji CK-MB.
Krew od pacjentów z zawałem pobierano bez-
pośrednio po przyjęciu do szpitala, uzyskaniu ich
zgody i przed włączeniem leczenia zasadniczego.
U badanych z grupy kontrolnej krew pobierano
w godzinach porannych (7.00–9.00), po półgodzin-
nym odpoczynku, na czczo, w pozycji leżącej, do-
konując nakłucia żyły okolicy zgięcia łokciowego,
bez zastoju żylnego.
Do pomiaru stężeń kompleksów TAT zastoso-
wano zestaw Enzygnost TAT firmy Behring-Mar-
burg (ELISA) (norma: 1,0–4,1 mg/l). Aktywność bio-
logiczną antytrombiny III w osoczu oznaczano za
pomocą substratu chromogennego i spektrofotome-
trii, przy użyciu testu Berichrom Antithrombin III
firmy Boehringer Mannheim (wartości prawidłowe:
80–120%). Antygen tkankowego aktywatora plaz-
minogenu (t-PA:Ag, tissue plasminogen activator
antigen) badano za pomocą testu Imulyse® t-PA fir-
my Biopool (norma: 3–10 ng/ml), a stężenie inhibi-
tora tkankowego aktywatora plazminogenu typu 1
(PAI-1:Ag, plasminogen activator inhibitor type 1 an-
tigen) przy użyciu testu Imulyse® PAI-1 firmy Bio-
pool (norma 4–43 ng/ml). Stężenie kompleksów
PAP oznaczano, wykorzystując test Enzygnost PAP
firmy Behring Marburg (norma: 120–700 ng/ml),
a stężenie DD oceniano, stosując aparat VIDA fir-
my BioMeriéux metodą immunoenzymatyczną z od-
czytem fluorescencyjnym (norma: 70–500 ng/ml).
Stężenie vWF oznaczano przy użyciu testu Asse-
rachrom® vWF firmy Diagnostica Stago-Boehringer
Mannheim (wartości prawidłowe: 50–160%), a stę-
żenie fibrynogenu — metodą kolorymetryczną
za pomocą testu Hemola Fibrinomat firmy Biome-
rieux (norma: 2,0–4,0 g/l). Lipoproteinę(a) oznaczo-
no metodą immunoenzymatyczną ELISA, stosując
zestaw firmy CORMAY (wartości prawidłowe: do
30 mg%). Pomiar stężenia IgE w surowicy prze-
prowadzono przy użyciu zestawu firmy Pharmacia
Uni-cap Total IgE techniką FEIA, wykorzystując au-
tomatyczny analizator Unicap 100, zgodnie ze stan-
dardem WHO 75/502.
U wszystkich badanych wykonano oznaczenia
testem enzymatycznym stężeń cholesterolu całko-
witego, cholesterolu frakcji LDL i HDL oraz trigli-
cerydów (Biomerieux).
Okres od początku bólu do hospitalizacji nie
przekraczał średnio 6 godzin. Wyniki oznaczeń opra-
cowano statystycznie przy użyciu programu Stati-
stica 5.0 for Windows 95 firmy StatSoft®. Na prze-
prowadzenie badań uzyskano zgodę Terenowej
Komisji Etyki Badań Naukowych przy Akademii
Medycznej w Bydgoszczy.
Wyniki
Porównanie wyjściowych parametrów lipido-
wych oraz markerów krzepnięcia, fibrynolizy
i uszkodzenia śródbłonka u chorych z zawałem serca
i osób z grupy kontrolnej wykazało istotne, wysoce
znamienne różnice w porównaniu z grupą kontrolną,
a średnie stężenia TAT, PAI-1:Ag, PAP oraz t-PA:Ag
znacznie przekraczały granice normy (tab. 1, 2).
Korelacja stężeń IgE ze stężeniami wybranych
markerów krzepnięcia, fibrynolizy i uszkodzenia
śródbłonka oraz parametrów lipidowych u pacjen-
tów z zawałem serca, bez względu na wartość stę-
żenia IgE, nie wykazała znamienności statystycz-
nej, poza ujemną korelacją z PAP. Natomiast porów-
nanie log (IgE) z badanymi parametrami u chorych
z zawałem ze stężeniem IgE powyżej 100 kU/l wy-
kazało statystycznie istotną dodatnią korelację
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z LDL (p < 0,05) i Lp(a) (p < 0,02) oraz ujemną
korelację z HDL (p < 0,02). Obserwowano również
dodatnią korelację z cholesterolem całkowitym,
TAT i AT III, jednak bez statystycznej znamiennoś-
ci (tab. 3).
Pominięcie pacjentów ze stężeniem IgE poni-
żej 150 kU/l wzmocniło siłę korelacji log(IgE) z LDL
(p < 0,002) i Lp(a) (p < 0,01) oraz wykazało silny
związek z TAT (p < 0,001), AT III (p < 002) i słabszą,
ale znamienną z DD (p < 0,05). Zachodziła nadal
dodatnia, bliska statystycznej istotności korelacja
ze stężeniem całkowitym cholesterolu i ujemna
z HDL (tab. 4).
Pominięcie pacjentów ze stężeniem IgE poni-
żej 200 kU/l wykazało utrzymującą się dodatnią
korelację podwyższonych stężeń log (IgE) z chole-
sterolem całkowitym (p < 0,05) i LDL (p < 0,02)
przy dodatniej i bliskiej znamienności statystycznej
korelacji z Lp(a). Utrzymywała się nadal bardzo wy-
soka korelacja z log (TAT) (p < 0,002) i dodatnia
znamienna korelacja z AT III (p < 0,05) (tab. 5).
Porównanie przyrostów wartości (dodatnimi
lub ujemnymi) IgE z jednoczesnymi przyrostami
stężeń tych markerów trombinogenezy, dla których
wykazano najsilniejszy związek z IgE w badaniu
wyjściowym, wykazało, że zarówno 7., 14. jak i 40.
Tabela 1. Porównanie parametrów gospodarki lipidowej pacjentów z zawałem serca (n = 80)
i osób z grupy kontrolnej (n = 39) (test dla 2 średnich)
Cholesterol Cholesterol HDL Cholesterol LDL Triglicerydy Lipoproteina(a)
całkowity [mg/dl]  [mg/dl]  [mg/dl]  [mg/dl]  [mg/dl]
Chorzy 233,70 ± 47,67 47,81 ± 13,94 155,67 ± 41,09 147,95 ± 64,45 49,81 ± 32,35
z zawałem
Grupa 201,64 ± 28,67 50,05 ± 11,15 129,32 ± 27,63 115,61 ± 47,40 30,63 ± 22,93
kontrolna
p 0,001 NS 0,001 0,001 0,01
Tabela 2. Porównanie wyjściowych parametrów hemostazy u chorych z zawałem serca (n = 80)
z parametrami w grupie kontrolnej (n = 39) (test dla 2 średnich)
Parametr (jednostki) Chorzy z zawałem (x ± SD) Grupa kontrolna (x ± SD) p
Markery generacji trombiny
TAT [mg/l] 23,06 ± 33,09 3,41 ± 1,76 0,001
Log (TAT) 0,9 ± 0,55 0,48 ± 0,21 0,001
AT III (%) 115,16 ± 17,34 99,44 ± 10,49 0,001
Markery układu fibrynolizy
t-PA:Ag [ng/ml] 13,50 ± 8,02 7,74 ± 2,84 0,001
PAI-1:Ag [ng/ml] 29,14 ± 26,26 20,84 ± 9,08 0,02
PAP [ng/ml] 947,55 ± 805,30 236,04 ± 66,41 0,001
D-dimery [ng/ml] 614,09 ± 946,01 221,38 ± 101,06 0,001
Markery uszkodzenia śródbłonka
vWF (%) 144,46 ± 32,22 100,58 ± 12,91 0,001
t-PA:Ag [ng/ml] 13,50 ± 8,02 7,74 ± 2,84 0,001
Inne wybrane parametry hemostazy
Płytki [G/L] 233,04 ± 57,37 224,05 ± 48,82 NS
Fibrynogen [g/l] 3,81 ± 1,03 3,04 ± 0,54 0,001
APTT [s] 29,75 ± 5,01 31,44 ± 5,51 NS
INR 0,92 ± 0,07 0,91 ± 0,06 NS
TAT (thrombin-antithrombin III complexes) — kompleksy trombina–antytrombina III; t-PA:Ag (tissue plasminogen activator antigen) — antygen tkanko-
wego aktywatora plazminogenu; PAI-1:Ag (plasminogen activator inhibitor type 1 antigen) — inhibitor tkankowego aktywatora plazminogenu typu 1;
PAP (plasmin–a2-antyplasmin) — kompleksy plazmina–a2-antyplazmina; vWF (von Willebrand factor) — czynnik von Willebranda; INR (international
normalized ratio) — znormalizowany wskaźnik międzynarodowy; APTT (activated partial thromboplastin time) — aktywowany czas częściowy trom-
boplastyny
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dnia po zawale utrzymywała się dodatnia znamien-
na korelacja przyrostów stężeń IgE z przyrostami
stężeń TAT, co potwierdziło wykazany już dodatni
związek między stężeniem IgE a TAT u chorych
z zawałem serca (tab. 6).
Dyskusja
W czasie dyskusji o funkcji, jaką może pełnić
IgE w procesie miażdżycowo-zakrzepowym, które-
go skutkiem jest zawał serca, należy zadać pytanie,
jaki jest związek IgE z innymi głównymi czynnikami
Tabela 3. Korelacja log (IgE) z czynnikami lipidowy-
mi i hemostatycznymi u chorych z zawałem serca
z IgE powyżej 100 kU/l w badaniu wyjściowym
(istotność współczynnika korelacji Pearsona)
Współzmienne Współczynnik Poziom
korelacji (r)  istotności (p)
Parametry lipidowe
Cholesterol 0,22 NS
całkowity [mg/dl]
Cholesterol HDL [mg/ml] –0,40 0,05
Cholesterol LDL [mg/dl] 0,40 0,05
Triglicerydy [mg/dl] –0,11 NS
Lipoproteina(a) [mg/dl] 0,51 0,02
Markery generacji trombiny
TAT [mg/l] 0,29 NS
Log (TAT) [mg/l] 0,20 NS
AT III (%) 0,21 NS
Markery układu fibrynolizy
t-PA:Ag [ng/ml] –0,10 NS
PAI-1:Ag [ng/ml] –0,13 NS
PAP [ng/ml] –0,16 NS
D-dimery [ng/ml] 0,02 NS
Markery uszkodzenia śródbłonka
vW (%) –0,17 NS
t-PA:Ag [ng/ml] –0,10 NS
Wyjaśnienia skrótów — jak w tabeli 1
Tabela 4. Korelacja log (IgE) z czynnikami lipidowy-
mi i hemostatycznymi u chorych z zawałem serca
z IgE powyżej 150 kU/l w badaniu wyjściowym
(istotność współczynnika korelacji Pearsona)
Współzmienne Współczynnik Poziom
korelacji (r)  istotności (p)
Parametry lipidowe
Cholesterol
całkowity [mg/dl] 0,35 NS
Cholesterol HDL [mg/ml] –0,40 NS
Cholesterol LDL [mg/dl] 0,74 0,002
Triglicerydy [mg/dl] –0,39 NS
Lipoproteina(a) [mg/dl] 0,63 0,01
Markery generacji trombiny
TAT [mg/l] 0,76 0,001
Log (TAT) [mg/l] 0,68 0,002
AT III (%) 0,54 0,02
Markery układu fibrynolizy
t-PA:Ag [ng/ml] –0,02 NS
PAI-1:Ag [ng/ml] –0,44 NS
PAP [ng/ml] 0,11 NS
D-dimery [ng/ml] 0,44 0,05
Markery uszkodzenia śródbłonka
vW (%) 0,21 NS
t-PA:Ag [ng/ml] –0,02 NS
Wyjaśnienia skrótów — jak w tabeli 1
Tabela 5. Korelacja log (IgE) z czynnikami lipidowy-
mi i hemostatycznymi u chorych z zawałem serca
z IgE powyżej 200 kU/l w badaniu wyjściowym
(istotność współczynnika korelacji Pearsona)
Współzmienne Współczynnik Poziom
korelacji (r)  istotności (p)
Parametry lipidowe
Cholesterol 0,62 0,05
całkowity [mg/dl]
Cholesterol HDL [mg/ml] –0,07 NS
Cholesterol LDL [mg/dl] 0,67 0,02
Triglicerydy [mg/dl] –0,10 NS
Lipoproteina(a) [mg/dl] 0,47 NS
Markery generacji trombiny
TAT [mg/l] 0,81 0,001
Log (TAT) [mg/l] 0,80 0,002
AT III (%) 0,59 0,05
Markery układu fibrynolizy
t-PA:Ag [ng/ml] 0,07 NS
PAI-1:Ag [ng/ml] –0,50 NS
PAP [ng/ml] –0,05 NS
D-dimery [ng/ml] 0,42 NS
Markery uszkodzenia śródbłonka
vW (%) 0,30 NS
t-PA:Ag [ng/ml] 0,07 NS
Wyjaśnienia skrótów — jak w tabeli 1
Tabela 6. Korelacja między przyrostem wartości
IgE i przyrostami wartości markerów aktywacji
krzepnięcia u chorych w przebiegu zawału serca
(istotność współczynnika korelacji Pearsona)
Parametry 1–7 dzień 1–14 dzień 1–40 dzień
(n = 54)  (n = 52) (n = 42)
r p r p r p
TAT [mg/l] 0,38 0,02 0,32 0,05 0,44 0,02
AT III (%) 0,18 NS 0,19 NS –0,14 NS
TAT (thrombin-antithrombin III complexes) — kompleksy trombina–
–antytrombina III; AT III (antithrombin III) — antytrombina III
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odgrywającymi istotną rolę w tym procesie,
a więc z zaburzeniami lipidowymi i markerami we-
wnątrznaczyniowej aktywacji krzepnięcia.
Wielu autorów obserwowało znaczny wzrost
markerów aktywacji krzepnięcia w zawale serca.
Stężenie kompleksów TAT było najwyższe w pierw-
szej dobie zawału [20, 21]. Szczeklik i wsp. [20]
stwierdzili znamiennie podwyższone stężenie kom-
pleksów TAT u większości (90%) spośród 100 ba-
danych pacjentów z ostrym zawałem serca. Utrzy-
mywanie się wysokich stężeń kompleksów TAT
zwiastowało gorsze rokowanie. Obserwowano je
u pacjentów z dorzutem zawału oraz u chorych z nie-
wydolnością serca. W badaniach własnych stwier-
dzono znamiennie podwyższone stężenie komplek-
sów TAT u 70% osób z zawałem serca. Najwyższe
wartości obserwowano w badaniu wyjściowym i niż-
sze, lecz bez istotnej znamienności, w 7., 14. i 40.
dobie. Analiza wyników prospektywnego badania
NPHS (Nortwick Park Heart Study) u pacjentów,
u których wyjściowo nie stwierdzano objawów cho-
roby niedokrwiennej serca, pozwoliła jednocześnie
stwierdzić, że największa liczba zgonów z powodu
chorób układu sercowo-naczyniowego dotyczyła
osób, u których wcześniej stwierdzano aktywność
AT III mieszczącą się w przedziałach skrajnych (nis-
kich lub wysokich) [22]. Wnioski płynące z łącznych
wyników badań PLAT i Rotterdam Study pozwalają
sądzić, że u pacjentów z aktywnym procesem
miażdżycowym poziom aktywności AT III, będący
wynikiem uruchomienia mechanizmów obronnych
przeciwko wpływom prozakrzepowym, jest zwięk-
szony i wyraźnie wskazują, że wzrost ryzyka cho-
rób układu sercowo-naczyniowego wiąże się ze
zwiększeniem aktywności AT III [23, 24]. W piś-
miennictwie większość autorów wskazuje na pod-
wyższone stężenie t-PA:Ag jako czynnika ryzyka
zawału serca. Wysokiemu stężeniu antygenu t-PA,
jako zagrożeniu wystąpienia zawału, towarzyszy
często duża aktywność PAI-1. Zasugerowano, że
pierwotnie wysoka aktywność PAI-1 odpowiada za
obniżoną aktywność fibrynolityczną osocza i może
odgrywać istotną rolę w powstawaniu zakrzepu
w naczyniu wieńcowym [25, 26]. Niezależnymi
czynnikami ryzyka wystąpienia zawału serca oka-
zały się podwyższone stężenia kompleksów PAP
i D-dimerów. Uaktywnienie fibrynolizy wtórnie do
aktywacji krzepnięcia powoduje pojawienie się pod-
wyższonych stężeń tych markerów zapowiadających
wystąpienie incydentów wieńcowych, nawet we
wczesnym okresie obserwacji, a zwłaszcza zawału
serca i nagłego zgonu sercowego [27]. U osób
z miażdżycą naczyń i chorobą niedokrwienną serca
obserwowano również wzrost zawartości czynnika
von Willebranda, uważanego za markera uszkodze-
nia śródbłonka. Czynnik ten odzwierciedla zwięk-
szone ryzyko wystąpienia zawału, ponownego za-
wału oraz zgonu [25].
U pacjentów z ostrym zawałem serca stwier-
dzono znamienne różnice stężeń markerów gene-
racji trombiny, układu fibrynolizy oraz uszkodzenia
śródbłonka w porównaniu z grupą kontrolną.
Uwzględniając stwierdzane w doniesieniach
i badaniach własnych wyższe wartości stężeń IgE
u pacjentów z chorobą niedokrwienną serca, zwłasz-
cza u osób z zawałem serca, oraz podwyższone pa-
rametry lipidowe i markery umożliwiające wykrycie
zagrożenia zakrzepowego u tych chorych, wydawało
się konieczne zbadanie korelacji IgE zarówno z pa-
rametrami lipidowymi, jak i z możliwie reprezenta-
tywnymi czynnikami hemostazy. Ocena związku
IgE z markerami krzepnięcia i fibrynolizy mogła
rzucić światło na rolę IgE jako ewentualnego współ-
uczestnika procesu choroby niedokrwiennej serca.
W dostępnym piśmiennictwie nie odnaleziono
doniesień dotyczących związku IgE z markerami
zaburzeń hemostazy u ludzi, poza obserwacjami
Szczeklika i wsp. [8], którzy jako pierwsi zwrócili
uwagę na opóźnienie generacji trombiny u chorych
z zawałem serca i wysokim stężeniem IgE w suro-
wicy (śr. geom. > 70 kU/l). Wydawało się więc nie-
zbędne rozszerzenie oceny ewentualnego związku
IgE nie tylko z markerami generacji trombiny, ale
również z innymi wskaźnikami osoczowej aktywa-
cji krzepnięcia, markerami fibrynolizy osoczowej
i uszkodzenia śródbłonka.
Korelacja IgE z powyższymi czynnikami
u wszystkich badanych przez autorów pacjentów
z chorobą wieńcową, bez względu na wartość stę-
żenia IgE, nie wykazała znamienności statystycz-
nej, poza ujemną, statystycznie istotną korelacją
z PAP u osób z zawałem (p < 0,05). Korelacja stę-
żenia IgE z log (TAT) była bliska znamienności sta-
tystycznej. Natomiast u osób z zawałem, ale ze stę-
żeniem IgE powyżej 100 kU/l oraz powyżej 150 kU/l
i 200 kU/l stwierdzono statystycznie istotne dodatnie
związki log (IgE) z parametrami lipidowymi oraz
z osoczowymi parametrami trombinogenezy.
Możliwy związek dyslipidemii i zaburzeń immu-
nologicznych z ostrymi epizodami wieńcowymi wy-
kazały wyniki 5-letniej prospektywnej obserwacji
mężczyzn z zaburzeniami lipidowymi (stężenia cho-
lesterolu nie-HDL > 200 mg%), prowadzonej przez
Kovanena i wsp. [28] w ramach Helsinki Heart Study.
W badaniu tym starano się ocenić związek między
stężeniami immunoglobulin E, A i G w surowicy
a wielkością ryzyka wystąpienia incydentów wień-
cowych (zawał serca zakończony lub niezakończony
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zgonem bądź nagła śmierć sercowa). Wyniki wykaza-
ły, że ryzyko choroby wieńcowej pozostawało w zna-
czącej korelacji ze stężeniami IgE, niezależnie od in-
nych czynników ryzyka, takich jak: wiek, palenie ty-
toniu oraz podwyższone ciśnienie tętnicze. Ryzyko
u osób ze stężeniem IgE w najwyższym kwartylu było
nawet 2,8-krotnie większe w porównaniu z badany-
mi, u których stężenie tej immunoglobuliny w suro-
wicy mieściło się w najniższym kwartylu.
Znajdując ścisły związek między podwyższo-
nym stężeniem immunoglobulin a zwiększonym
stężeniem lipidów w osoczu, a zwłaszcza choleste-
rolu, u chorych z zawałem serca, autorzy stwierdzili,
że mechanizmy odpornościowe uczestniczą w roz-
woju procesu miażdżycowo-zakrzepowego, których
wynikiem jest zawał serca [28]. W niniejszej pracy,
podobnie jak w wyżej cytowanych doniesieniach,
zarówno triglicerydy, jak i cholesterol frakcji HDL
nie wykazywały tak silnego związku z podwyższo-
nymi stężeniami IgE, jak stężenie cholesterolu cał-
kowitego i cholesterolu frakcji LDL. Zwraca nato-
miast uwagę związek IgE z Lp(a), która łączy wpływ
czynników lipidowych i zakrzepowych na powsta-
wanie miażdżycy [29, 30].
Stwierdzana w niniejszych badaniach dodatnia
korelacja wyższych wartości IgE zarówno z kom-
pleksami TAT i AT III, jak i z cholesterolem całko-
witym, frakcji LDL i Lp(a) może również świadczyć
o związku tej immunoglobuliny z czynnikami odgry-
wającymi istotną rolę w procesie miażdżycowo-za-
krzepowym. Związek stężeń IgE z markerami fibry-
nolizy w przeprowadzonych przez autorów bada-
niach nie był przekonujący. Spostrzegano w nich co
prawda ujemny związek stężeń IgE z kompleksami
PAP u wszystkich badanych z zawałem serca, ale
przy wyższych stężeniach IgE nie był on istotny.
Ocena bezpośredniej korelacji między stęże-
niem IgE a badanymi markerami wewnątrznaczy-
niowej aktywacji krzepnięcia i fibrynolizy u chorych
w początkowym okresie po zawale serca jest dość
trudna. Wynika to ze znacznych i wielokierunkowych
zmian dokonujących się w hemostazie zarówno pod
wpływem samego zawału, jak i stosowanego lecze-
nia. W niniejszych badaniach stwierdzono, że zarów-
no 7., 14., jak i 40. dnia po zawale utrzymywała się
dodatnia znamienna korelacja przyrostów stężeń IgE
z przyrostami stężeń TAT, co potwierdziło wykaza-
ny już związek między tymi dwoma parametrami
w 1. dniu zawału (odpowiednio: p < 0,02, 0,05 i 0,02).
W dotychczasowych publikacjach nie znalezio-
no innych podobnych obserwacji dotyczących związ-
ku dynamiki IgE i tych czułych markerów trombi-
nogenezy w przebiegu ostrego zawału serca.
Wnioski
1. U osób z ostrym zawałem serca stwierdza się
istotny wzrost stężeń osoczowych markerów
trombinogenezy i aktywacji fibrynolizy.
2. Obserwowana dodatnia korelacja stężeń IgE
powyżej 100 kU/l z parametrami lipidowymi
i markerami wewnątrznaczyniowej aktywacji
krzepnięcia o zwiększającej się istotności wraz
ze wzrostem stężenia IgE, jak również utrzy-
mująca się dodatnia korelacja przyrostów war-
tości IgE i kompleksów TAT po zawale mogą
świadczyć o istotnym związku tej immunoglo-
buliny z czynnikami odgrywającymi znamienną
rolę w procesie lipidowo-zakrzepowym.
3. Podwyższone stężenie IgE może być uznane za
marker procesu miażdżycy i parametr potwier-
dzający udział hemostatycznych czynników ry-
zyka w rozwoju choroby niedokrwiennej serca.
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